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審 査 結 果 の 要 旨 
 自閉症スペクトラム障害（Autism Spectrum Disorder）は社会的コミュニケーション障害を中核




ダーゼは生体内の主要な ROS 産生源であり，その触媒サブユニット NOX には複数のアイソフ
ォームがある．今回申請者は MIAを誘発した妊娠マウスを用いて，ASDの病態発現における 
NOX1 アイソフォームの関与を解析した．  
  妊娠 12.5 日目の野生型マウス（WT）または Nox1 遺伝子欠損マウス（NOX1-KO）にウィル
ス感染を擬似する二本鎖 RNA の polyinosinic-polycytidylic acid, Poly (I:C) を腹腔内投与し MIA 
を誘発した．妊娠 MIA マウスの仔獣（9-11週齢）が示す社会的行動を Three-Chamber Sociability 
Test にて，ASDに併存する協調運動障害をRotarod Testにて評価した． 
Poly (I:C) 投与は妊娠マウスの血清 IL-6 量を著明に増加させたが，両遺伝子型マウス間にお
いて差異は認められなかった． MIA を誘発した妊娠マウスから産まれた WT 仔獣は社会的行
動の有意な減少を示したが，NOX1-KO 仔獣では有意に抑制されていた． MIA 誘発妊娠マウス
から産まれた WT 仔獣では社会的行動異常に加え協調運動の障害を認めたが，NOX1-KO 仔獣




ランスの破綻や小脳プルキンエ細胞の脱落が挙げられている． Poly (I:C) 投与により，胎仔大脳
皮質の TBR1 蛍光免疫活性は両遺伝子型マウスで同程度減少していたが，胎仔および仔獣にお
ける SATB2 蛍光免疫活性および陽性数に変化を認めなかった．他方，MIA を誘発した妊娠マ
ウスから産まれた WT 仔獣の小脳プルキンエ細胞数は有意に減少していたが，NOX1-KO 仔獣
ではその減少が有意に抑制されていた． 
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